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Abstract

The organochlorine pesticide (OP) levels and their metabolites in 40 goat raw milk samples were quantified by gas-liquid chro-
matography with electron capture detector (ECD Ni*). Milk samples were collected in the Experimental Area of the Queretaro
Autonomus University during spring 2003. All the tested samples contained at least one of the OP or their metabolites studied.
The upper frequencies found were for heptachlor and its epoxide, endosulfan | and o-HCH with 95.4%, 93.2%, 70.5% and 47.7%,
respectively; and the lower frequencies found were for p,p’-DDD, dieldrin, endrin, endosulfan Il and endosulfan sulfate with
13.6%, 13.6%, 13.6%, 11.4% and 2.3%, respectively. The higher levels found were endrin aldehide (48.20 ng/g), y-HCH (37.75
ng/g), B-HCH (35.98 ng/g) and p,p’-DDD (31.77 ng/g). The OP contents per chemical family were X (o, f, v, 8)-HCH: 114.74 ng/g, £
(p,p’-DDT, p,p’-DDD, p,p’-DDE): 66.14 ng/g, X (ciclodienics): 128.90 ng/g and X (endosulfans): 52.8 ng/g. Sum of heptachlor and
heptachlor epoxide (35.65 ng/g) obtained was a fourth of the maximum residue limit (MRL) for cow milk (150 ng/g).
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Resumen

Se cuantificaron los niveles de plaguicidas organoclorados (PO) y sus metabolitos en 40 muestras de leche cruda de cabra, por
cromatografia gas-liquido con detector de captura de electrones (ECD Ni%). Las muestras de leche se obtuvieron de la Unidad
Experimental de la Universidad Autbnoma de Querétaro, durante la primavera de 2003. En todas las muestras se encontro al
menos uno de los PO o sus metabolitos estudiados. Las frecuencias de ocurrencias mas altas se encontraron para heptacloro y
su epoxido, endosulfan |y a-HCH con 95.4%, 93.2%, 70.5% y 47.7%, respectivamente; mientras las mas bajas correspondieron a
p,p’-DDD, dieldrin, endrin, endosulfan Il y endosulfan sulfato con 13.6%, 13.6%, 13.6%, 11.4%y 2.3%, respectivamente. Los nive-
les més altos se encontraron para endrin aldehido (48.20 ng/g), y-HCH (37.75 ng/g), B-HCH (35.98 ng/g) y p,p’-DDD (31.77 ng/g).
Los contenidos de PO por familia quimica fueron: £ (o, B, v, 8)-HCH: 114.74 ng/g, £ (p,p’-DDT, p,p’-DDD, p,p’-DDE): 66.14 ng/g, £
(ciclodiénicos): 128.90 ng/g y X (endosulfanes): 52.8 ng/g. La suma de heptacloro y epdxido de heptacloro (35.65 ng/g) registré
la cuarta parte del limite permitido (LMR) para leche vacuna (150 ng/g).

Palabras clave:LECHE DE CABRA, PLAGUICIDAS ORGANOCLORADOS, MEXICO.

Recibido el 15 de marzo de 2006 y aceptado el 21 de octubre de 2006.

*Departamento de Produccién Agricola y Animal, Universidad Auténoma Metropolitana-Xochimilco, Calzada del Hueso 1100, Col. Villa
Quietud, 04960, México, D. F., Teléfono: (01)(55) 5483-7000, ext. 3054, correos electronicos: gdiaz@correo.xoc.uam.mx - reygut@correo.
X0c.uam.mx - svega@correo.xoc.uam.mx - echavez@icmyl.unam.mx

**Departamento de Salud Publica, Universidad de Guadalajara, Km 15.5, Carretera Guadalajara-Nogales, Predio “Las Agujas”, 44100,
Nextipac, Zapopan, Jalisco, México. Teléfono: (33)-3777 1151, correo electrénico: mnoal@yahoo.com

Correspondencia autor responsable: Teléfono: (01)(55)-5483-7519, Fax: 5483 7238, correo electronico: gprado@correo.xoc.uam.mx

Vet. Méx., 38 (3) 2007 2901



Introduction

The presence of organochlorine pesticides (OP)

in milk is current theme in underdeveloped

countries, in contrast to developed countries
where the use of such compounds has considerably
diminish.*® The studies have been done mostly on
human milk, for the relevance that this offers on
the newly born, and in bovine milk, for its elevated
production an consequent consume in the general
population. Nevertheless, goat milk is another lactic
alternative, that is produced and commercialized in
Mexico. For 2003, FAO estimated a production of 148
thousand metric tons that has been constant for the
last ten years.? It is convenient to foresee the possible
health impact in consumers by the growing commer-
cialization of food incorporated to the market, that
is for the milk itself or by its derivatives, since with it
diverse cheese modalities are being elaborated, gain-
ing acceptance among consumers. The studies by
Fatichienti and Deiana? have marked a small decrease
in such contents when they are industrialized.

Goat milk as food with elevated fat content, is sub-
jected to contamination processes by OP, that come
from the use in agricultural and sanitary activities.®*
Due to their known liposolubility and persistence,*
as well as its dangerousness,’? it is recommended to
limit its use in food, in which the maximum residue
limit (MRL) should not be exceeded for each pesti-
cide or chemical family. Several studies have reported
the presence of OP in human, bovine and industrial-
ized milk fat;***'" nevertheless, the studies done on
goat milk are scarce and it is considered convenient
to evaluate its content, due, among other factors, to
the adverse effects provoked by the aforementioned
compounds, that refer to metabolic and genetic
damage.’®® In Mexico, it is forbidden the use of OP,
such as aldrin, endrin and dieldrin; the use of DDT
is restricted, but for other compounds of this family,
among them heptachlor, there is no regulation that
establishes its use without authority.”® Even though
its dangerousness, Mexico has no official legislation
that establishes MRL of OP in goat milk or another
type, for which, for research purposes, the established
CODEX Alimentarius references are adopted.

For the significance and repercussion of consum-
ers’ health of this food category, it was pertinent to
consider the qualitative and quantitative evaluation of
OP residues in goat milk.

Materials and methods
Samplings

During the spring of 2003 the residues of 16 organo-
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Introduccion

a presencia de residuos de plaguicidas organo-
clorados (PO) en la leche es un tema vigente

en los paises en via de desarrollo, a diferencia
de paises desarrollados en los cuales se ha disminuido
considerablemente el uso de dichos compuestos.’®
Los estudios se han realizado mayormente en leche
humana, por la relevancia que ésta ofrece en laalimen-
tacion de los recién nacidos, y en leche vacuna, por la
elevada produccion y el consecuente consumo en la
poblacién general. Sin embargo, la leche de cabra es
otra alternativa lactea, que se produce y comercializa
en México. Para 2003, la FAO estim6 una produccion
de 148 mil toneladas métricas que se mantuvo cons-
tante en los Gltimos diez afios.® Es conveniente prever
el posible impacto en la salud de los consumidores
por la comercializacion creciente de alimentos que
se incorporan al mercado, ya sea por la leche misma
o sus derivados, ya que con ella se elaboran diversas
modalidades de queso que van ganando aceptacion
entre los consumidores. Los estudios de Fatichienti y
Deiana? han marcado sélo una pequefia disminucion
en dichos contenidos cuando son industrializados.?

La leche de cabra, al igual que los alimentos con
elevado contenido de grasa, esta sujeta a los procesos
de contaminacion por PO, que provienen de su uso
en actividades agricolas y sanitarias.> Debido a su
liposolubilidad y persistencia conocidas,* asi como a
su peligrosidad,*? se recomienda limitar el uso en los
alimentos, en los que no debe superarse el valor de
limite maximo de residuos (LMR) para cada plagui-
cida o familia quimica. Diversos estudios han infor-
mado sobre la presencia de PO en la grasa de la leche
humana, vacuna e industrializada;***"" sin embargo,
los estudios realizados en leche de cabra son escasos y
se considera conveniente valorar su contenido, debido,
entre otros factores, a los efectos adversos provocados
por los mencionados compuestos, que se refieren a
dafios metabolicos y genéticos.®?®* En México esta
prohibido el uso de PO, como aldrin, endrin y diel-
drin; se encuentra restringido el uso de DDT, pero
para otros compuestos de esta familia, entre ellos el
heptacloro, no hay reglamentacion que establezca su
uso ni su autorizaciéon.?® A pesar de su peligrosidad,
en México no existe ninguna legislacion oficial que
establezca valores de LMR de PO en leche de cabra
u otro tipo, por lo que, para fines de investigacion, se
adoptan como puntos de referencia los establecidos
por el CODEX Alimentarius.

Por el significado y la repercusiéon en la salud de
los consumidores de esta categoria de alimentos, se
considero pertinente la valoracion cualitativa y cuan-
titativa de residuos de PO en leche de cabra.



chlorine pesticides were identified and quantified
in 40 one liter samples of raw milk, obtained from a
Nubian breed goat herd, with an average weight of
40 kg, belonging to the experimental station of the
Queretaro Autonomous University . The herd was fed
with a regimen that consisted of alfalfa, prickly pear,
ground corn and water ad libitum. The samples were
taken in aseptic conditions and were frozen immedi-
ately and lyophilized before 48 hours, to be preserved
until its analysis.

Extraction and purification of the samples

For OP determination, the referred method of Bru-
nett et al.?” was followed. The lyophilized sample was
extracted by means of a Soxhlet system, using n-hexane
by reflux for eight hours, at a speed of 2 siphons/h as
a minimum. The extracted fatty matter was separated
in vacuum rotary vaporizer and dissolved in n-hexane.
For purification the Stijve method was followed, rec-
ommended by the International Dairy Federation.?®
For this, 100 mg of fat obtained previously were passed
through a chromatographic column of 300 x 30 mm
of internal diameter (ID) packed with Florisil* of 60-
100 mesh, previously calcined at 550°C for eight hours
and partially deactivated with 4% water. The OP were
eluted with 72 mL of hexane solution; 4:1 dichloro-
methane (v/v), at a flow not greater than 3 mL/min.
The eluate was concentrated almost to dryness in
the vacuum rotary vaporizer at a temperature of 35°C,
solving again the residue in 2 mL of isooctane for pes-
ticides analysis, for its posterior analysis in gas chro-
matograph.

Chromatographic analysis

A gas chromatograph** with electron capture detec-
tor (ECD Ni*®) with 3396 model integrator and cap-
illary column SPB-5 (phenyl-metyl- silicon at 5%) of
30 m x 0.25 mm DL x 0.25 pum of layer thickness; the
injected sample volume in all cases was of 1 pL, and
the opening time was of 0.75 min. The operation
conditions utilized were the following: injector tem-
perature, 260°C; detector, 320°C; helium (drag gas),
1 mL/min; auxiliary gas, nitrogen at 30 mL/min, the
column temperature program was as follows: 90°C (2
min); at 30°C/min up to 180°C (0 min); at 1°C/min
up to 200°C; at 10°C/min up to 300°C (3 min).

Quantitative analysis
Quantification was done using the external standard

method, calibrating with a standard mix of 16 organo-
chlorine pesticides* obtained at an initial concentra-

Material y métodos
Muestras

Durante la primavera de 2003 se identificaron y cuanti-
ficaron los residuos de 16 plaguicidas organoclorados
en 40 muestras de leche cruda de 1 L, obtenidas de un
rebafio de cabras de raza Nubia, con peso promedio
de 40 kg, perteneciente a la estacion experimental de
la Universidad Auténoma de Querétaro. El rebafio fue
alimentado con un régimen que consistio en alfalfa,
nopal, maiz molido y agua ad libitum. Las muestras se
tomaron en condiciones asépticas y fueron congela-
das inmediatamente y liofilizadas antes de 48 horas,
para conservarlas hasta su analisis.

Extraccion y purificacion de las muestras

Para la determinacion de los PO se siguio el método
referido por Brunetto et al.?” La muestra liofilizada se
extrajo mediante un sistema Soxhlet, utilizando n-
hexano mediante reflujo durante ocho horas, a una
velocidad de 2 sifoneos/h como minimo. La materia
grasa extraida se separd en evaporador rotatorio con
vacio y se disolvié en n-hexano. Para la purificacion
se siguio el método de Stijve, recomendado por la
International Dairy Federation.?® Para ello, 100 mg de
la grasa obtenida anteriormente se pasaron por una
columna cromatografica de 300 x 30 mm de diametro
interno (DI) empacada con Florisil* de 60-100 mallas,
previamente calcinado a 550°C por ocho horasy par-
cialmente desactivado con 4% de agua. Los PO se
eluyeron con 72 mL de solucién de hexano: dicloro-
metano 4:1 (v/v), a un flujo no mayor de 3 mL/min. El
eluato fue concentrado casi a sequedad en evaporador
rotatorio con vacio a temperatura de 35°C, volviendo
a disolver el residuo en 2 mL de isooctano para anéli-
sis de plaguicidas, para su analisis posterior en el cro-
matografo de gases.

Analisis cromatografico

Se utiliz6 un cromatografo de gases** con detector
de captura de electrones (ECD Ni®) con integrador
modelo 3396 y columna capilar SPB-5 (Fenil-metil-
silicon al 5%) de 30 m x 0.25 mm DI x 0.25 pum de
espesor de capa; el volumen de muestra inyectado en
todos los casos fue de 1 L, y el tiempo de apertura
fue de 0.75 min. Las condiciones de operacion utili-
zadas fueron las siguientes: temperatura del inyec-
tor 260°C, detector: 320°C; helio (gas de arrastre): 1

*Floridin Co. F9127. SIGMA Chemical Co. St. Louis. MO
63178, Estados Unidos de América.

**Hewlett Packard, modelo 5890 serie II, Estados Unidos
de América.
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tion of 20 ng/mL of each component. The results were
expressed in ng/g of anhydro fat.

Results

In all studied goat milk samples, at least one of the OP
or their metabolites were found. The OP with greater
frequency were: heptachlor, heptachlor epoxide,
endosulfan I and a- HCH, and with less frequency, y-
HCH, DDD, dieldrin, endrin and endosulfan Il. The
residues of OP with higher values were: endosulfan I,
followed by y-HCH, B-HCH and of p.p’DDD (Table 1
and Figure 1).

Table 2 resumes the pesticides found according to
their families. It was observed that the contents of the
aromatic pesticides were lower than the ciclodienics.

It was found that the sum of heptachlor and hep-
tachlor epoxide that corresponded to 35.65 ng/g, was
only the fourth part of the allowed limit for bovine
milk (0.15 pg/g).

Discussion

In general, low concentrations of OP were found in
studied goat milk samples, if they are compared to
recently obtained data for Mexican bovine milk,>*
or human milk, for being in the terminal zone of the
trophic chains, higher values may be present.®*> The
estimation of its presence oscillated between 0.29 and
1.11 pg/L. Even though the size of the sample was
limited (n = 40), it offers an exploratory view of the
analytic field of toxic residues in goat milk and allows
to have an initial datum of the presence of adverse
supposed responses to health by the contents of risk
substances in this lactic category.

Storellietal.,?® in 49 samples of goat milk, found res-
idues of p,p’ DDE and a-HCH, but did not determine
the presence of another nine compounds belonging
to the DDT and ciclodienics families. In the present
study, the 16 residues of OP studied were detected,
this evidences that in underdeveloped countries, even
if it is prohibited the use of the majority of OP, the
residues in foods, as milk, continue to be found.

The averages of p.p’DDE are comparable to the
obtained by Storelli et al.?® in Italy’s goat milk (7.38 +
4.8 ng/g). In that study, for a-HCH a value of 0.53 *
34 ng/g was found, while in this study it was 33 times
greater (17.49 ng/q). Thus, 92% of the samples with
residues were found, the concentrations are five and
eight times, respectively, below the established limits
in Italy.

Likewise, Ragab et al.*° registered aldrin and diel-
drin in 66% of the goat milk samples analyzed in
Egypt, while in this research they were detected in
56.8% of the samples, and the concentrations are, in
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mL/min; gas auxiliar: nitrégeno a 30 mL/min, el pro-
grama de temperaturas del horno de la columna fue
el siguiente: 90°C (2 min); a 30°C/min hasta 180°C
(0 min); a 1°C/min hasta 200°C; a 10°C/min hasta
300°C (3 min).

Andlisis cuantitativo

La cuantificacion se realizd utilizando el método del
estandar externo, calibrando con una mezcla estan-
dar de 16 plaguicidas organoclorados,* obtenida a
concentracion inicial de 20 ng/mL de cada compo-
nente. Los resultados se expresaron en ng/g de grasa
anhidra.

Resultados

En todas las muestras de leche de cabra estudiadas
se encontro al menos alguno de los PO o sus meta-
bolitos. Los PO con las mayores frecuencias fueron:
heptacloro, epdxido de heptacloro, endosulfan | y
o- HCH, y con menor frecuencia, f-HCH, DDD, diel-
drin, endrin y endosulfan I1. Los residuos de PO con
valores mas altos fueron: endosulfan I, seguido de v-
HCH, B-HCH y de p,p’DDD (Cuadro 1y Figura 1).

El Cuadro 2 resume los plaguicidas encontrados
de acuerdo con sus familias. Se observo que los conte-
nidos de los plaguicidas aromaticos fueron mas bajos
que los ciclodiénicos.

Se encontré que la sumatoria de heptacloro y
epoxido de heptacloro que correspondi6 a 35.65 ng/
g, fue apenas la cuarta parte del limite permitido para
leche vacuna (0.15 pg/gq).

Discusion

En general, se encontraron concentraciones bajas
de PO en las muestras de leche de cabra estudiadas,
si se comparan con datos obtenidos recientemente
para leche vacuna mexicana,®*** o leche humana, por
situarse en la zona terminal de las cadenas troficas,
pueden presentar valores mas altos.**'" La estima-
cion de su presencia oscilo entre 0.29 y 1.11 ug/L. A
pesar de que el tamafio de la muestra fue limitado (n
= 40), ofrece una vision exploratoria en el campo de
la analitica de residuos toxicos en leche de cabray per-
mite tener un dato inicial de la presencia de presuntas
respuestas adversas a la salud por los contenidos de
sustancias de riesgo en esta categoria lactea.

Storelli et al.,” en 49 muestras de leche caprina,
encontraron residuos de p,p” DDE y a-HCH, pero no
determinaron la presencia de otros nueve compuestos
pertenecientes a las familias del DDT y de los ciclo-

*Chem Service CSM-8880M Chester, PA 19381-0599, Esta-
dos Unidos de América.



Cuadro 1
CONTENIDO DE PLAGUICIDAS ORGANOCLORADOS EN MUESTRAS DE LECHE
DE CABRA (ng/g DE GRASA ANHIDRA; n = 40)

ORGANOCHLORINE PESTICIDE CONTENT IN GOAT MILK SAMPLES
(ng/g OF ANHYDRO FAT; n = 40)

% of ocurrence Standard Concentration

Pesticide frequency Average deviation interval
o -HCH 47.7 17.49 64.35 1.04-99.99
B -HCH 25 35.98 110.74 10.83-79.57
v -HCH 15.2 37.75 60.15 2.08-115.73
6 -HCH 36.3 13.52 62.64 1.08-46.38
p, p-DDT 15.2 21.08 17.02 1.83-41.91
p,p’-DDD 13.6 31.77 118.75 9.22-110.78
p, p-DDE 152 12.57 44.14 4.77-27.36
Heptachlor 95.4 22.51 52.36 1.59-103.52
Heptachlor epoxide 93.2 13.14 82.07 0.44-65.32
Aldrin 43.2 14.13 105.98 0.25-76.57
Dieldrin 13.6 17.24 35.83 3.21-27.89
Endrin 13.6 13.68 40.60 5.18-17.68
Endrin aldehide 15.2 48.20 113.47 27.0-80.29
Endosulfan [ 70.5 23.99 56.15 0.78-83.27
Endosulfan 11 11.4 26.51 19.94 4.62-47.47

Endosulfan sulfate 2.3 * * *

* Only one case was registered
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the majority of the cases, in the same magnitude order
as the previously referred.

It is presumed that the system of production from
where goat milk samples were obtained is less tech-
nical than the conventional for bovine milk produc-

Endosulfan 1T

Figura 1: Contenido de plaguicidas organoclorados en grasa
anhidra de leche de cabra (ng/g).

Endosulfan-Sulfate

Figure 1: Organochlorine pesticide content in anhydro fat of
goat milk (ng/g).

dienos. En el presente estudio, los 16 residuos de PO
estudiados fueron detectados, ello evidencia que en
paises en via de desarrollo, aunque esta prohibido el
uso de la mayoria de los PO, se siguen encontrando
sus residuos en alimentos como la leche.
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Cuadro 2

CONTENIDO DE PLAGUICIDAS ORGANOCLORADOS POR FAMILIAS
ORGANOCHLORINE PESTICIDE CONTENT PER FAMILY

Pesticide family Content (ng/g)
>(a, B, v, 8)-HCH 114.74
>(DDT, DDD y DDE) 66.14
¥ (aldrin, dieldrin, endrin, endrin aldehide, heptachlor 128.90
and heptachlor epoxide)
¥ (endosulfan I, endosulfan II y endosulfan sulfate) 52.8

tion, in which prepared foods, that come from higher
profitability technologies, are used, with the aggravat-
ing circumstances of containing dangerous residues,
which could be considered as a factor that influences
in lesser contamination of OP found in this study. In
addition to this, the average fat content calculated in
the goat milk samples (2.3%) is lower than in bovine
milk (3.5%), this is another possible cause that the
pesticide residues are lesser in this modality of milk.

The presence of OP in milk has been catalogued
as an exposure biomarker of environmental pollution,
for its multiple effects on health,>5%% and officially,
the presence of these substances is measured in base
of anhydro fat, since it is the molecular fraction of its
registry. The international and national legislations
have established limits in their contents and have sug-
gested strategies to substitute its use by less aggressive
products for animal and environmental health.

The toxic capacity of OP fundaments itself in its
chemical structure and lipophilic character, stability
and persistence, characteristics that derive in toxic-
ity, accumulation in fat tissues and long life spans.
The studies of the metabolism of the organochlorine
xenobiotics evidence disorders of diverse nature and
there have been found associations between its pres-
ence and reproductive, neurological and immune
processes. Also they have been associated with cellu-
lar growing alterations, even mutagenic and neoplasic
processes, >335

The metabolism of OP is linked with cytochrome
P-450 (CYP). Among the isoforms of CYP, induced
by contaminants on rat, CYP1A (1Al and 1A2);
CYP2B (2Bl and 2B2); CYP3A (3Al and 3A2); CYP4A
(4A1,4A2 and 4A3) are found. This family of enzymes
correspond to monooxygenase implicated in phe-
nomena of oxidation, hidroxilation and epoxidation
of the xentobiotic substances. The isoform CYP1B1
of the cytochrome P-450 is induced by carcinogenic
xenobiotics like DDE and estrogens. When studying
gen CYP1B1 polymorfisms , it has been found that
these substances are responsible for the codon 432.
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Los promedios de p,p"DDE son comparables con
los obtenidos por Storelli et al.* en leche caprina en
Italia (7.38 £ 4.8 ng/g). En ese estudio, para a-HCH
se encontro un valor de 0.53 + 34 ng/g, mientras que
en este estudio fue 33 veces mayor (17.49 ng/q). Si
bien encontraron 92% de muestras con residuos, las
concentraciones estan cinco y ocho veces, respectiva-
mente, abajo de los limites establecidos en lItalia.

Asimismo, Ragab et al.* registraron aldrin y diel-
drin en 66% de las muestras de leche de cabra anali-
zadas en Egipto, mientras que en esta investigacion se
detectaron en 56.8% de las muestras, y las concentra-
ciones estan, en la mayoria de los casos, en el mismo
orden de magnitud que las anteriormente referidas.

Se presume que el sistema de produccion de donde
se obtuvieron las muestras de leche de cabra es menos
tecnificado que los convencionales para la produccion
de leche vacuna, en el que se usan alimentos prepara-
dos que provienen de tecnologias de mayor rentabili-
dad, a costa de contener residuos peligrosos, lo cual
podria considerarse como un factor que influye en
la menor contaminacién con PO que se encontré en
este estudio. Adicionalmente, el contenido promedio
de grasa calculado en las muestras de leche de cabra
(2.3%) es menor que en leche vacuna (3.5%), ésta es
otra posible causa de que los residuos de plaguicidas
en esta modalidad de leche sean menores.

La presencia de PO en leche se ha catalogado
como un biomarcador de exposicion de la contami-
nacion ambiental, por sus multiples efectos sobre la
salud,*>*%% y oficialmente se mide la presencia de
estas sustancias con base en grasa anhidra, ya que es
la fraccion molecular de su registro. Las legislaciones
internacionales y nacionales?® han establecido limites
en sus contenidos y han sugerido estrategias para sus-
tituir su uso por productos menos agresivos a la salud
ambiental y animal.

La capacidad téxica de los PO tiene fundamento
en su estructura quimica y su cardcter lipofilico, esta-
bilidad y persistencia, caracteristicas que derivan en
toxicidad, acumulacion en tejidos grasos y periodos



Women with Val CYP1B1 allele, that have lived near
waste incinerators or in contact with agricultural con-
taminants, show high risk of mammary cancer.®

It has been considered that DDT as well as its more
toxic metabolite, the p,p’DDE, are practically present
in all the milk samples. When the relation of DDE/
DDT was estimated in the mean values of Table 1,
it was found that this was of 1:38 and DDD/DDT, of
3.66, which means a slight degradation of the original
product on their metabolites. The aromatic pesticides
are still frequent on fat products**® and have been
associated with certain types of cancer for its xenoes-
trogenic activity.’8193%

The International Agency for Research on Cancer
(IARC) considers heptachlor as a developer inducer
of neoplasms in mice. It biotransforms in its epoxide
with the probable damage by oxidative stress, and
recent studies have showed information of lesions
in DNA, manifested as chromosomal aberrations,
micronucleus formation, alterations on apoptosis sig-
nals which makes them responsible of cellular pro-
liferation and because of this, neoplasm promoter
agents.?224373° primary cultures of hepatocites were
treated from 0.001 at 100 uM of heptachlor for 24
hours and gave citotoxic response and mutagenic
activity.*

The presence of heptachlor and heptachlor epox-
ide in 95.4% and 93.2% (Table 1) of the samples is
considered an objection, but its joint content, that
summed 35.65 ng/g, when referred to MRL for bovine
milk, situates it in a fourth part of the allowed.

It has been considered that B-HCH, heptachlor
and p,p’ DDE are endocrine disrupters because they
alter glandular activitiy.’** In this study, the highest
value for B-HCH (55.98 ng/g), which is a metabolism
product of lindane insecticide, for commercial use,
was found. The studies of Lopez Carrillo et al.” and
Cantor et al.?*, among other researchers, have valu-
ated its influence in some cancer cases.

The studies of Ananya et al.** point out that when
Wistar breed rats are put on treatments between 1.5
to 7 mg/kg/day of lindane for 21 days, effects are
manifested in the lipid peroxidation of heart mem-
brane and the endogen antioxidant enzyme concen-
trations like catalase, superoxide dismutase and the
glutathione-S-transferase, are sensibly modified. Like-
wise, evident histological changes are observed. The
ordinary exposures that individuals generally suffer
are inferior to this experimental data, but the results
point towards the effect that the mentioned pesticides
may generate, since all along the trophic chains they
are transformed and biomagnified, and its contents
are accumulated in the adipose tissue.

The aldrin, dieldrin, endrin OP, members of the
ciclodienics family are prohibited in the Mexican

de vida largos. Los estudios del metabolismo de los
xenobidticos organoclorados evidencian trastornos
de muy diversa naturaleza y se han encontrado aso-
ciaciones entre su presenciay procesos de dafo repro-
ductivo, neuroldgico e inmunoldgico. También se han
asociado con alteraciones en el crecimiento celular,
hasta respuestas mutagénicas y procesos neoplasi-
COS.5,24,31-35

El metabolismo de los PO esta vinculado con el
citocromo P-450 (CYP). Entre las isoformas del CYP,
inducidas por contaminantes en rata, se encuentran
los CYP1A (1Aly 1A2); CYP2B (2Bl y 2B2); CYP3A
(3A1y3A2); CYP4A (4A1, 4A2y 4A3). Esta familia de
enzimas corresponde a monooxigenasas implicadas en
fendmenos de oxidacion, hidroxilacion y epoxidacion
de las sustancias xenobidticas. La isoforma CYP1B1
del citocromo P-450 se induce por xenobidticos car-
cinogénicos como el DDE y estrogenos. Al estudiar
polimorfismos del gen CYP1BL1 se ha encontrado que
estas sustancias son responsables de la modificacion
del codon 432. Mujeres con el alelo Val CYP1B1, que
han vivido cerca de incineradores de desperdicios o
en contacto con contaminantes agricolas, manifiestan
alto riesgo de cancer mamario.*®

Se ha considerado que tanto el DDT como su meta-
bolito mas téxico, el p,p'DDE estan practicamente
presentes en todas las muestras de leche. Cuando se
estimo la relacion de DDE/DDT en los valores prome-
dio del Cuadro 1, se encontro que ésta fue de 1.38 y el
DDD/DDT, de 3.66, lo cual significa una ligera degra-
dacion del producto original en sus metabolitos. Los
plaguicidas aromaticos son todavia frecuentes en pro-
ductos grasos**® y se les ha asociado con ciertos tipos
de cancer por su actividad xenoestrogénica.'8**%

La Agencia Internacional de Investigacion en
Cancer (IARC) considera al heptacloro como induc-
tor de desarrollo de neoplasmas en ratén. Se biotrans-
forma en su epoxido con el probable dafio por estrés
oxidativo, y los recientes estudios han dado informa-
cion de lesiones en el ADN, manifiestas como aberra-
ciones cromosomales, formacion de micronucleos,
alteracion en las sefiales de apoptosis que las hacen
responsables de proliferacion celular y, por lo mismo,
agentes promotores de neoplasias.?**3"% Cultivos pri-
marios de hepatocitos fueron tratados desde 0.001 a
100 pM de heptacloro durante 24 horas y dieron res-
puesta citotdxica y actividad mutagénica.*’

La presencia de heptacloro y epdxido de hepta-
cloro en 95.4% vy 93.2% (Cuadro 1) de las muestras
se considera objetable, pero su contenido conjunto,
que sumo 35.65 ng/g, al referirlo al LMR para leche
vacuna, lo sitia en una cuarta parte del valor permi-
tido.

Se ha considerado que B-HCH, heptacloro vy
p,p"DDE son disruptores endocrinos porque alteran
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sanitary regulation, for which it is estimated that the
found content is not despised, for its induction to toxic
responses. Recent researchers in pituitary tumor cells
show that nano and picomolar concentrations of diel-
drin, endosulfan and o,p-DDE caused specific changes
in the intracellular concentration of calcium depend-
ent on voltage, and manifested dependent time pat-
terns and voltage in the prolactin secretion similar to
the ones done by the estrogen E2.*

Epidemiological information shows that the envi-
ronmental risk factors may be of importance in Par-
kinson’s disease, since they have found presence of
aldrin in human brains with PD. Also, heptachlor
epoxide expresses a neurotoxic response connected
to the dopaminergic routes, by altering the dopamine
and gamma aminobutiric acid (GABA). Its degenera-
tion is associated to oxidative stress, mitochondrial
disfunction, protein aggregation among the analyzed
signals. 344

The OP of the endosulfan group have been linked
to damages in the cellular structure manifested as
micronucleus presence, that derived in genetic mate-
rial alterations.?** Endosulfan | was present in 71%
of the samples, its concentration is not intolerable;
while the one for endosulfan 11, 11% of the samples
expressed a slightly higher value than the first one,
but it is acknowledge greater toxic activity.

OP have been the cause of research in damages
done in animal and environmental health. Among
the ecological damages that have been registered by
the action of high levels of OP, there has been infor-
mation on: presence of these compounds in polar
bears; presence of pesticide sulfonide derivatives in
marine mammals, which express greater level of tox-
icity; genus imbalance in species; resistance of more
than 300 species to the same pesticide; presence of
strictly feminine molecules as vitellogenin are local-
ized in male fish, dog cancer, diminishment in testo-
sterone concentration and morphological changes.
For instance, endosulfan produces adrenal toxicity
in Rainbow trout, increasing cortisol concentration;
interacts with the androgen hAR receptor and pro-
duces hypospadias and cryptorchidism, low spermatic
count and low quality.*?4547

In general terms, the OP, in spite of their agri-
cultural and sanitary uses, manifest severe damages
when they are indiscriminately used, but it is difficult
to separate their particular effects while doing epide-
miological studies or followings. This type of studies
can partially explain the relation between the risk fac-
tors or the disease. The UN announced for the year
2000, three million poisonings by these xenobiotics,
the majority takes place in industrialized countries
and by occupational exposure.*®

The found values in OP residues in goat milk sam-
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la actividad glandular.’®*® En este estudio se encontrd
el valor mas alto para el B—-HCH (55.98 ng/g), que es
un producto del metabolismo del insecticida lindano,
el cual se usa comercialmente. Los trabajos de Lépez
Carrillo et al.” y Cantor et al.,** entre otros investiga-
dores, han valorado su influencia en algunos casos de
cancer.

Los estudios de Ananya et al.** sefialan que cuando
ratas de la raza Wistar son sometidas a tratamientos
de entre 1.5 a 7 mg/kg/dia de lindano durante 21
dias, se manifiestan efectos en la peroxidacion de lipi-
dos de membrana de corazén y se modifican sensible-
mente las concentraciones de enzimas antioxidantes
enddgenas como la catalasa, la superdxido- dismutasa
y las glutation-S-transferasas. Asimismo, se observan
cambios histolégicos evidentes. Las exposiciones
ordinarias que sufren los individuos generalmente
son inferiores a estos datos experimentales, pero los
resultados orientan en el efecto que los mencionados
plaguicidas pueden generar, ya que a lo largo de las
cadenas troficas se transforman y biomagnifican, y su
contenido es acumulativo en el tejido adiposo.

Los PO aldrin, dieldrin, endrin, integrantes de
la familia de los ciclodienos, estan prohibidos en la
regulacion sanitaria mexicana, por lo cual se estima
gue el contenido encontrado no es despreciable, por
su induccién a respuestas toxicas. Investigaciones
recientes en células tumorales de hipofisis muestran
gue concentraciones nano y picomolares de dieldrin,
endosulfan y o,p-DDE causaron cambios especificos
en la concentracién intracelular de calcio depen-
diente de voltaje, y manifestaron patrones dependien-
tes de tiempo y voltaje en la secrecidon de prolactina
semejantes a los realizados por el estrégeno E2.*

Informacion epidemiolégica demuestra que
los factores ambientales de riesgo pueden ser de
importancia en la enfermedad de Parkinson, ya que
han encontrado presencia de aldrin en cerebros de
humanos con PD. También el epdxido de heptacloro
expresa una respuesta neurotdxica conectada con
las vias dopaminérgicas, al alterar el transporte de
dopaminay acido gamma aminobutirico (GABA). Su
degeneracioén se asocia con estrés oxidativo, disfun-
cion mitocondrial, agregacion de proteinas entre las
sefiales analizadas.***

Los PO del grupo del endosulfan se han vincu-
lado con dafios en la estructura celular manifiesta
como presencia de micronucleos, que derivan en
alteraciones en el material génico.?* Si bien el endo-
sulfan | estuvo presente en 71% de las muestras, su
concentracién no es intolerable; mientras que para el
endosulfan 11, 11% de las muestras expreso un valor
ligeramente superior al primero, pero se le reconoce
mayor actividad toxica.

Los PO han sido motivo de estudio en dafios gene-



ples expressed a basal contamination by the water-
ways, air, soil and grasslands, feeding and handling
of insecticides in agricultural activities and sanitary
uses. Nevertheless, it is necessary to keep on observ-
ing these compounds for their relevant implication
in health, and assess their presence in other country
zones, to configure a major representative panorama.
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